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Введение
В рамках структуры Международной
классификации болезней, 10 издание (МКБ -
10) заболевания онкологического характера
являются одной из ведущих причин смерти и
величины экономического ущерба во всем
мире [1].
Рак шейки матки является второй по
частоте (после рака молочной железы) онк о-
логической причиной смерти женщин до 45
лет, а по количеству сокращенных лет жизни
– первой (средний возраст женщин, заболе в-
ших раком шейки матки, существенно ниже,
чем заболевших раком молочной железы). По
различным литературным данным, рак шейки
матки сокращает жизнь заболевших женщин
примерно на 24 года [2, 3, 4].
Косвенным следствием является сн и-
жение рождаемости и ухудшение демогр а-
фической ситуации.
Ключевой концепцией этиопатогенеза
рака шейки матки признана вирусная гипоте-
за, центральное место в которой занимает
вирус папилломы человека (ВПЧ), облада ю-
щий наибольшим онкогенным потенциалом и
являющийся основным экзогенным фактором
цервикального канцерогенеза [5]. Предпр и-
нимаются попытки терапии папилло мави-
русной инфекции с помощью самых разли ч-
ных препаратов, однако их недостаточный
эффект и высокая частота рецидивирования
заставляют искать новые средства, которые
могли бы быть более эффективными, не н а-
рушать микроэкологию, а, наоборот, восст а-
навливать ее, тем самым помогая иммунной
системе женщины справиться с вирусной
инфекцией [6]. Реальная возможность пов ы-
шения эффективности лечения ВПЧ инфе к-
ции и профилактики рака шейки матки путем
иммунотерапии требует пристального и вс е-
стороннего изучения.
Целью настоящего исследования явля-
ется оценка затрат на диагностику и лечение
различных клинических вариантов течения
папилломавирусной инфекции у женщин р е-
продуктивного возраста, расчет экономиче-
ской эффективности комбинированной тер а-
пии различных клинических вар иантов тече-
ния папилломавирусной инфекции шейки
матки у женщин репродуктивного возраста с
использованием интерлейкина 2 человека.
Материалы
и методы исследования
Под нашим наблюдением находилось
687 женщин фертильного возраста (23 - 35
лет) с различной гинекологической патоло-
гией, в том числе патологией шейки матки.
Все пациентки были обследованы на наличие
папилломавирусов человека различных т и-
пов. Определение ВПЧ производилось с п о-
мощью полимеразной цепной реакции. Для
обнаружения ДНК ВПЧ использовались тест-
системы: - АмплиСенс ВПЧ 16, 18, 31, 33, 35,
35Н, 39, 45, 52, 58, 59, 67 АмплиСенс ВПЧ
(НПФ «ДНК-технологии» г. Москва).
При выявлении типичных экзофитных
кондилом (клиническая форма) проводилась
локальная деструкция (криодеструкция). В
качестве хладагента при криодеструкции ис-
пользовался жидкий азот (температура кип е-
ния: -196С). Применялись криозонды с н а-
конечниками различной формы, которые
подбирались в соответствии с размерами п а-
тологического участка, что позволяло инд и-
видуализировать воздействие по площади
поражения и глубине замораживания. И с-
пользовались наконечники, рабочая повер х-
ность которых на 2 - 2,5 мм превышала пло-
щадь очага поражения. Время заморажив а-
ния определялось давлением хладагента в
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системе. Глубина некроза составляла 5 мм.
Результат оценивался через 6 - 8 недель.
При субклинических проявлениях ВПЧ
инфекции проводилось комбинированное
лечение: иммунотерапия ронколейкином
подкожно по 500 000 ЕД через 2 - 3 дня, на
курс 5 инъекций, и криодеструкция очагов по
описанной выше методике.
При латентной форме ВПЧ инфекции и
выявлении высоко-онкогенных типов ВПЧ
проводилась иммунотерапия ронколейкином
подкожно по 500 000 ЕД через 2 - 3 дня, на
курс 5 инъекций. При латентной форме ВПЧ
инфекции и выявлении низко- и средне-
онкогенных типов ВПЧ проводилась диспан-
серное наблюдение.
Ввиду отсутствия опубликованных
оценок стоимости одного клинического сл у-
чая ВПЧ -  инфекции для определения расх о-
дов на диагностику и лечение ВПЧ – ассо-
циированных заболеваний нами создана м о-
дель анализа ожидаемых затрат  на вновь вы-
явленные случаи ВПЧ - инфекции у женщин
репродуктивного возраста.
В настоящем исследовании провод и-
лась оценка затрат на скрининг рака шейки
матки, затрат на наблюдение и лечение пац и-
енток с ВПЧ – ассоциированными заболева-
ниями согласно клиническим протоколам
диагностики и лечения гинекологических
болезней (приказ МЗ РБ от 05.02. 2007г. №
66). Базовые данные для расчета стоимости
одного клинического случая ВПЧ - инфекции
составлены по материалам экономического
отдела клинического родильного дома  № 2 г.
Витебска на основании инструкции о поря д-
ке исчисления себестоимости медицинской
помощи и других услуг, оказываемых орг а-
низациями здравоохранения, финансируемых
из бюджета [7]. (Таблица 1).
Таблица 1
Расчетные данные стоимости одного клинического с лучая ВПЧ - инфекции
Количество лечебно-диагностических процедурСтоимость по ценам 2007 года в условных
единицах по отношению к доллару США Латентная ВПЧ -
инфекция
CIN I CIN II CIN III
Прием врача (4,5 у.е) 4 6 6 8
Общеклиническое обследование* (67 у.е.) 1 1 1 1
Цитологическое исследование (2 у.е.) 2 2 2 2
Биопсия (1,3 у.е.) - 2 2 2
Раздельное диагностическое выскабливание
(2,4у.е.)
- - 1 1
Гистологическое исследование (4 у.е.) 1 2 2 2
Кольпоскопия (1,8 у.е) 1 2 3 3
ВПЧ тест (14 у.е.) 2 2 2 2
Малое хирургическое вмешательство (крио
терапия, ДЭК) (14 у.е.)
- 1 1 1
Дневной стационар (22,3 – 66,9 у.е.) - 1 1 -
Стационарное лечение в онкодиспансере (240
- 930 у.е.)
- - - -1
Итого (у.е.): 118,8 224,4 225,6 457,7
*Общеклиническое обследование (ан ализ крови общий, анализ мочи общий, флюорография, ИФА -ВИЧ, анализ
крови на RW, комбинированная провокация с микроскопическим исследованием из уретры и цервикального канала на
гонорею и трихомонады 3-х кратно, бактериологический посев на гонорею, уреа, -микоплазмы, обследование полового
партнера на ВПЧ, хламидии)
Расчет экономической эффективности
от проведения комбинированной терапии
различных клинических вариантов течения
папилломавирусной инфекции шейки матки
у женщин репродуктивного возраста, с и с-
пользованием интерлейкина 2 человека пр о-
веден на основании следующих методич е-
ских документов:
- Постановление Совета Министров
Республики Беларусь № 637 от 18.05.2002 г.
«Об утверждении инструкции по оценке э ф-
фективности использования в народном х о-
зяйстве республики результатов научно-
исследовательских, опытно-конструкторских
и опытно-технологических работ». Минск
2002 г. [8].
- Методики расчетов эффективности
медицинских технологий в здравоохранении.
МЗ Республики Беларусь, Минск 2003, инс т-
рукция по применению [9].
При оценке экономической эффекти в-
ности комбинированной терапии различных
клинических вариантов течения папиллом а-
вирусной инфекции шейки матки у женщин
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репродуктивного возраста, с использованием
интерлейкина 2 человека оценивались сл е-
дующие показатели:
1. Народохозяйственный ущерб (У)
от одного случая ВПЧ - ассоциированного
заболевания рассчитывался по формуле:
У = Л + П + НС + Ур
Л – Затраты на диагностику и лечение
одного клинического случая ВПЧ - инфек-
ции.
Ур – Народохозяйственный ущерб от
одного случая рецидива заболевания.
П – Выплаты пособий по временной
утрате трудоспособности за счет средств
Фонда социальной защиты населения.
НС – недопроизведенная новая стои-
мость (потери ВВП, вследствие временной
утраты трудоспособности) средний размер
выработанного валового продукта на одного
работающего в день, занятого в народном
хозяйстве.
При оценке затрат на диагностику и
лечение рецидива заболевания мы исходили
из предпосылки рецидивирования ВПЧ - ин-
фекции в 46% случаев после проведения т е-
рапии [5, 10].
2. Предотвращенный экономический
ущерб (Пу) в расчете на 1000 женщин ре-
продуктивного возраста
Пу = У11000 –У21000 - З1000
У11000 - Народохозяйственный ущерб в
расчете на 1000 женщин репродуктивного
возраста при общепринятом варианте обсл е-
дования и лечения ВПЧ инфекции
У21000 - Народохозяйственный ущерб в
расчете на 1000 женщин репродуктивного
возраста при лечении ВПЧ инфекции по
предлагаемой методике
З1000 - затраты на проведение иммуно-
терапии в расчете на 1000 женщин репроду к-
тивного возраста.
Предотвращенный экономический
ущерб при иммунотерапии латентной инфе к-
ции был рассчитан на основании снижения
затрат на диагностику и лечение пациенток с
латентной инфекцией, у которых происходит
прогрессирование в субклиническую и кл и-
ническую форму.
Согласно литературным данным и ре-
зультатам собственных исследований пр о-
грессирование ВПЧ инфекции в субклинич е-
скую и клиническую форму происходит в
11% случаев [11], а проведение иммунотер а-
пии статистически значимо снижает риск
прогрессирования инфекционного процесса
до 2%.
Предотвращенный экономический
ущерб при иммунотерапии субклинической
инфекции был рассчитан на основании сн и-
жения затрат на диагностику и лечение пац и-
енток, у которых происходит рецидив ВПЧ
инфекции. В базовом варианте лечения рец и-
див наблюдается в 40% [11], при проведении
комбинированной терапии статистически
значимо ниже и составляет 14%.
3. Коэффициент эффективности з а-
трат (Кэф) (экономия, получаемая на каждый
рубль вложенных денег) среднегодовая эк о-
номия при проведении иммунотерапии в ра с-
чете на 1000 женщин репродуктивного воз-
раста.
Кэф = Эгод / З
Эгод – среднегодовая экономия при
проведении иммунотерапии
З – совокупные затраты на реализацию
иммунотерапии
Базовые данные для расчета эконом и-
ческой эффективности комплексного лечения
ВПЧ инфекции шейки матки у женщин ре-
продуктивного возраста, обусловленных п а-
пилломавирусной инфекцией, представлены
в таблице 2.
Таблица 2
Базовые данные для расчета экономического эффекта
Показатель Источник информации Расчетные данные
НС Минск. Министерство статистики и ан ализа [13] 23,4 у.е.
П Областной фонд социальной защиты нас еления 7,3 у.е.
В расчетные показатели не вошли эк о-
номические издержки, связанные с раком
вульвы и влагалища, потому доля данных
заболеваний до сих пор четко не определена.
В расчетные показатели так же не вошли за-
траты на дополнительное обследование при
ложноположительных данных клинических
анализов, затраты на самолечение в дома ш-
них условиях. Эти материальные затраты не
подлежат количественному учету, хотя с о-
ставляют существенную часть семейно го
бюджета пациентки.
Результаты исследования
и обсуждение
Нами была проведена иммунотерапия у
47 пациенток с латентным течением инфе к-
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ции. В качестве иммунотерапии использ о-
вался рекомбинантный генноинженерный
аналог эндогенного цитокина – интерлейкина
– 2 (rIL-2) человека – ронколейкин.
Ронколейкин вводился подкожно по
500 000 ЕД через 2 - 3 дня, на курс 5 инъек-
ций (Таблица 3).
Таблица 3
Течение инфекционного процесса у пациенток с латентной ВПЧ инфекцией
Эффективность лечения Проведено лечение
(47 чел.) абс. (%±m)
Лечение не проводилось (174
чел.) абс. (%±m)
Элиминация ВПЧ 17 (36,17±7,0) 41 (23,56±3,22)
Прогрессирование в субклиническую или
клиническую форму
1 (2,12±2,1)* 19 (10,92±2,36)
*Статистически значимо по отношению к контрольной группе р<0.01
При анализе результатов проведения
иммунотерапии ронколейкином обращает
внимание статистически значимое снижение
частоты прогрессирования латентной ВПЧ
инфекции в субклиническую и клиническую
форму.
Элиминация ВПЧ была достигнута у 17
пациенток (36,17%). Активизация элимина-
ции ВПЧ (достигнута в 36,17% случаев) при
проведении иммунотерапии способствует
снижению риска развития предраковых заб о-
леваний и рака шейки матки у пациенток с
латентной ВПЧ инфекцией.
При оценке эффективности комбин и-
рованного лечения ронколейкином и криоде-
струкцией очагов получены данные , пред-
ставленные в таблице 4.
Таблица 4
Результаты лечения пациенток с клиническими и субклиническими формами ВПЧ
инфекции и CIN I-III
Эффективность лечения Комбинированное лечение
(54 чел.) абс. (%±m)
Контрольная группа
(37 чел.) абс. (%±m)
Клиническое выздоровление, элиминация
ВПЧ
45 (83,3±5,08) 25 (67,57±7,7)
Рецидив ВПЧ инфекции 8 (14,81±4,83)* 15 (40,54±8,07)
Повторная патология шейки матки 2 (3,7±2,57) 3 (8,11±4,49)
*Статистически значимо по отношению к контрольной группе р<0.01
Полученные данные свидетельствуют о
том, что эффективность комбинированного
лечения с применением ронколейкина была
статистически значимо выше, по сравнению
с контрольной группой. В группе пациенток ,
где проводилась комбинированная терапия,
эффективность лечения составила 83,3%.
При проведении только деструкции очагов
эффективность лечения составила – 67,57%.
Важно, что частота рецидивирования ВПЧ
инфекции к 12-му месяцу наблюдения соста-
вила 14,81 и 40,54%, а повторная пат ология
шейки матки была обнаружена у 3,7% и
8,11% женщин соответственно.
Представляется очевидным, что л о-
кальная деструкция очагов с клиническим и
субклиническим проявлением ВПЧ инфе к-
ции позволяет воздействовать только на уч а-
сток эпителия, где произошла клиническая
манифестация инфекции, при этом в окр у-
жающих тканях остается резервуар ВПЧ в
латентном состоянии или не диагностир о-
ванной субклинической форме, которые м о-
гут являться основой для дальнейшего разв и-
тия инфекции. Адекватная иммунотерапия
способствует подавлению активности ВПЧ и
его полной элиминации, что снижает частоту
рецидивов.
Проведенные исследования показали
достаточно высокие затраты на диагностику
и лечение различных клинических вариантов
течения папилломавирусной инфекции
у женщин репродуктивного возраста. (Та б-
лица 5).
Годовой народохозяйственный ущерб
одного случая латентной папилломавирусной
инфекции составляет 118,8 у.е.. Наиболее
значимые экономические потери возникают
при прогрессировании ВПЧ - инфекции и
развитии CIN.
При проведении иммунотерапии (ро н-
колейкин) латентной инфекции , обусловлен-
ной высоко онкогенными типами ВПЧ , воз-
можно предотвратить экономический ущерб.
При расчете на 1000 пролеченных пациенток
предотвращенный экономический ущерб с о-
ставляет 85 660 у.е. в год. При проведении
комбинированной терапии у пациенток с
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субклиническими проявлениями ВПЧ и н-
фекции и ЦИН предотвращенный эконом и-
ческий ущерб составляет 10 888 у.е. в год.
При этом коэффициент эффективности
затрат при расчете на 1000 с латентной ВПЧ
инфекцией составляет 4,28 у.е. При комб и-
нированной терапии, у пациенток с субкл и-
ническими проявлениями ВПЧ инфекции и
CIN, коэффициент эффективности затрат при
расчете на 1000 пролеченных составляет
0,54 у.е.
Таблица 5
Экономические потери при ВПЧ - инфекции
Латентная ВПЧ -
инфекция
Субклинические проявления
ВПЧ инфекции и CIN
Народохозяйственный ущерб от одного
случая заболевания
118,8 1174,1 - 1742,3
Предотвращенный экономический ущерб
в расчете на 1000 случаев
85 660 10 888
Коэффициент эффективности затрат 4,28 0,54
Соответственно при проведении имм у-
нотерапии (ронколейкин) ВПЧ - инфекции на
каждый вложенный в лечение доллар можно
ожидать экономию в размере 4,28 доллара
при латентной ВПЧ инфекции и 0,54 доллара
при комбинированном лечении субклинич е-
ской ВПЧ инфекции и CIN.
Выводы
Экономические затраты на диагност и-
ку и ведение больных с различными клини-
ческими вариантами папилломавирусной
инфекции представляют значительную су м-
му. Полученные при проведении исследов а-
ния данные свидетельствуют о высокой м е-
дицинской и экономической эффективности
иммунотерапии ронколейкином различных
клинических вариантов течения ВПЧ инфе к-
ции шейки матки у женщин репродуктивного
возраста.
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